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Linfection a cytomégalovirus:

ou en est-on ?
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1. Létude de la
morphologie des
cellules infectées

a montré la
présence de
grandes cellules
a inclusion
intranucléaire
dites inclusions
cytomégaliques.

Annule et remplace 'article
référencé TP 28 de 2017
portant le méme titre.
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infection a cytomégalo-
virus (CMV), en général bénigne,
est préoccupante pour deux caté-
gories de personnes : les immuno-
déprimés avec des formes sévéres
et les femmes enceintes du fait
du risque encouru par le foetus
en cas d’infection in utero. Cest
lI'infection congénitale la plus fré-
quente dans les pays développés.
En milieu de travail, la conduite a
tenir face aux femmes susceptibles
d'étre exposées en age de procréer
ou enceintes souléve des questions.
Des évolutions récentes dans les
méthodes de diagnostic, les outils
permettant d'évaluer le pronostic
et les traitements ont justifié que le
Haut Conseil de la Santé publique
(HCSP) actualise, en 2018 [1], les
recommandations sur les modali-
tés de prévention de cette infection
et notamment sur l'indication du
dépistage systématique chez les
femmes enceintes et le nouveau-né.

PRINCIPALES
CARACTERISTIQUES
DE L'INFECTION A
CYTOMEGALOVIRUS

LE CYTOMEGALOVIRUS (cMmv)
Le CMV, connu depuis 1904, a tra-
vers l'observation d'inclusions cy-

tomégaliques® (d'ou son nom), est
finalement isolé en 1956. Il appar-
tient a la famille des herpesviridae ;
son unique réservoir est 'homme.
Le CMV infecte de nombreux types
cellulaires chez I'hote infecté, expli-
quant la variété des manifestations
cliniques. Il peut rester latent dans
de nombreux organes, comme les
autres virus du groupe Herpes, et
étre ainsi a lorigine de réactiva-
tions et aussi de transmission au
receveur lors de transplantation.
Des réinfections avec une nouvelle
souche virale sont également pos-
sibles.

On le retrouve dans de nombreux
liquides biologiques : sang, urines,
sécrétions des voies aériennes su-
périeures, sécrétions génitales, sa-
live, lait, liquide lacrymal [1 a 3]. La
période de contagiosité va de plu-
sieurs jours a plusieurs semaines,
voire des mois chez les jeunes en-
fants et les immunodéprimés.

1l s'agit d'un virus fragile, sensible
aux méthodes de désinfection
habituelles mais qui peut résister
quelques heures sur des surfaces et
des objets [4].

Il se transmet le plus souvent par
contact avec les muqueuses par
l'intermédiaire des gouttelettes de
sécrétions oro-pharyngées ou des
mains souillées par des liquides
biologiques infectés (urines, sa-
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2. La déleucocytation
est un processus qui
consiste a diminuer le
nombre de leucocytes
(globules blancs) dans
le sang, les globules
blancs hébergeant des
agents pathogénes
dont ils peuvent étre
les vecteurs : cette
technique permet

de limiter le risque
d’infection transmise
par transfusion.

3.Un syndrome
mononucléosique

se caractérise par

la présence dans

le sang d’une
proportion accrue de
certaines catégories
de globules blancs :
plus de 50 % de
cellules mononucléés
et plus de 10 % de
lymphocytes activés
(taille augmentée,
coloration basophile).
Les pathogeénes les
plus fréequemment
en cause sont : 'EBV
(virus Epstein-

Barr, agent de la
mononucléose
infectieuse), le CMV, le
VIH et le toxoplasme.

4. Le test de mesure
davidité des IgG
anti-CMV permet

de différencier une
primo-infection
récente d’une infection
ancienne. En effet, les
immunoglobulines de
type IgG synthétisées
au moment d’une
primo-infection
récente possedent une
faible avidité pour
I'antigéne par rapport
a celles synthétisées
lorsque I'infection

est plus ancienne et
lors des infections
secondaires. En
pratique, on mesure
apres traitement par
un agent dénaturant
la dissociation de la
liaison antigéne-
anticorps. Les

niveaux davidité
sont rapportés
comme des indices
davidité, exprimant le
pourcentage d’lgG lié
a l'antigene.

live..) ou, plus rarement, par un
support inerte fraichement souillé
(le virus perd en quelques heures
son pouvoir infectant dans le mi-
lieu extérieur) [3]. Une transmis-
sion sexuelle (sperme, glaire) est
également possible, prédominant
chez l'adulte. La déleucocytation
des concentrés globulaires?a réduit
le risque transfusionnel mais il per-
siste lors des greffes d'organes ou
de moelle. Une transmission de la
mere a l'enfant est également pos-
sible. Celle-ci sera développée plus

loin (cf. infra).
EPIDEMIOLOGIE

Linfection a CMV est répandue
dans le monde entier et sa préva-
lence est variable selon les régions
géographiques et les statuts socio-
économiques. Elle peut atteindre
90 a100 % a l'age adulte dans les
pays en voie de développement [3,
5,6].

Linfection est principalement
acquise dans la petite enfance par
I'allaitement et les contacts rappro-
chés en collectivité, avec un 2¢ pic
a l'adolescence par transmission
sexuelle [3]. En France, la préva-
lence est voisine de 50 % [1]. Dans
une enquéte menée en 2010 sur
1306 femmes, la séroprévalence
était de 45,6 % [7].

MANIFESTATIONS CLINIQUES
(HORS GROSSESSE ET
INFECTION CONGENITALE)

La primo-infection ou infection
primaire a CMV reste inapparente
dans 90 % des cas chez 'enfant et
l'adulte immunocompétent. Dans
10 % des cas, elle se manifeste par
un syndrome pseudo-grippal avec
fievre, fatigue, myalgies, lympha-
dénopathies. Biologiquement on
peut retrouver un syndrome mo-
nonucléosique 3 voire parfois une
cytolyse hépatique. Les complica-
tions sont trés rares : atteinte pul-
monaire a type de pneumopathie

interstitielle, ou troubles neurolo-
giques avec syndrome de Guillain
Barré.. Les infections secondaires,
qui surviennent soit par réactiva-
tion du virus primo-infectant soit
par ré-infection par une souche
exogene différente, sont en général
asymptomatiques [1].

Chez la personne immunodépri-
meée, la réactivation du CMV peut
rester également asymptomatique
ou donner lieu a une fievre et des
atteintes multi-viscérales : on parle
alors de maladie & CMV. Ainsi, chez
les personnes infectées par le VIH,
la maladie & CMV (en particulier
la chorio-rétinite) peut survenir
en cas dimmunodépression pro-
fonde (taux de lymphocytes CD4
inférieur & so/mm?). Cependant sa
fréquence a été beaucoup réduite
par lefficacité des traitements
anti-rétroviraux actuels [3]. En cas
de greffe d'organes ou de cellules,
les conséquences d'une infection a
CMV peuvent étre gravissimes.

DIAGNOSTIC BIOLOGIQUE
[1,3,8]

Il peut se faire de deux facons :

Elle est réalisée par PCR (Polyme-
rase Chain Reaction) en temps réel,
technique rapide de plus en plus
utilisée et qui peut étre réalisée sur
de nombreux liquides biologiques
(sang, urines, liquide cérébrospinal,
liquide amniotique, tissus fcetaux...
en fonction du contexte clinique).

La détection des anticorps de type
Immunoglobulines IgG et IgM est
réalisée actuellement par tech-
nique Elisa (Enzyme Linked Immu-
nosorbent Assay). La détection
dIgM permet de suspecter une
primo-infection mais pas toujours
d’en affirmer le caractére récent,
sauf si lon dispose dun sérum
précoce négatif. En effet, les IgM
peuvent persister plusieurs mois
apres la primo-infection et étre

aussi détectées en cas de ré-infec-
tion ou de réactivation. Leur pré-
sence peut également étre due a
des stimulations non spécifiques
du systeme immunitaire induites
par une autre infection ou a des
réactions croisées [3]. En cas de
nécessité de confirmer une primo-
infection récente (< 3 mois), notam-
ment en cas de grossesse, I'indice
d’avidité ¢ des IgG pour l'antigéne
viral doit étre mesuré. Lobjectif est
de différencier les primo-infections
récentes ou cet indice est faible
des infections anciennes ou secon-
daires ou il est élevé. Linterpréta-
tion en reste néanmoins délicate
en cas de taux d'IgG faible ou de
valeur intermédiaire de l'indice et
doit étre réservée a un laboratoire
expert.

TRAITEMENT

Linfection & CMV de l'adulte im-
munocompétent ne requiert qu'un
traitement symptomatique. Pour
les immunodéprimés, les femmes
enceintes et les nouveau-nés, les
indications  prophylactiques et
thérapeutiques des molécules anti-
virales disponibles (aciclovir, val-
ganciclovir, foscarnet, cidofovir et
valaciclovir) relevent d'une prise
en charge spécialisée.

L'INFECTION CONGENITALE
A CMV

Linfection congénitale & CMV est
la cause non-héréditaire la plus
fréquente de surdité chez l'enfant.
En France, elle concerne 0,43 % des
nouveau-nés (0,2 a 0,61 %), soit
environ 3400 nouveau-nés pour
800 000 naissances annuelles [1]
. Elle survient aprés pri-
mo-infection maternelle (PIM)
environ 1% des femmes enceintes
séronégatives acquierent une in-
fection primaire pendant leur gros-
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Figure 1: Estimation des infections materno-feetales en France d’apreés [1]
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sesse. Elle peut aussi survenir apres
infection secondaire (réinfection
ou réactivation). En effet, contrai-
rement a d'autres maladies infec-
tieuses (rubéole, toxoplasmose..),
une immunité préexistante contre
le CMV ne protege pas complete-
ment de la transmission au foetus
[1]. Les données issues de pays a
forte séroprévalence montrent
que le taux d'infection congénitale
dans ces populations est plus élevé
que celui observé dans les popula-
tions a faible séroprévalence [5].

En France, environ la moitié des
nouveau-nés ayant une infection
congénitale a CMV est née de
meres déja séropositives pour le
CMV avant la grossesse [1] (figure 1).

TRANSMISSION MERE-
ENFANT DU CMV

Les facteurs de risque de trans-
mission ont essentiellement été

étudiés chez les femmes séroné-
gatives. Les contacts fréquents et
prolongés avec de jeunes enfants
représentent un des principaux
facteurs de risque de contamina-
tion. Ainsi 12 a 20 % des enfants
en bonne santé excretent du CMV
dans la salive ou les urines [2].
Un enfant de moins de deux ans
atteint d'une infection CMV est
le plus souvent asymptomatique
mais excrete le virus dans sa salive
et ses urines pendant 6 a 42 mois
(moyenne 18 mois) [9].

Sont également des facteurs de
risque pour la femme séronégative,
le jeune age des enfants (moins de
3 ans), le fait qu'il soit gardé en col-
lectivité, le bas niveau socio-écono-
mique mais aussi la séropositivité
du conjoint, notamment en cas de
séroconversion chez celui-ci [10].
Ce risque de transmission sexuelle
du CMV d'un partenaire séropositif

vers une mere séronégative a été
étudié dans les couples consultant
pour infertilité. Le risque relatif a
été estimeé a 1,72 si le partenaire est
séropositif et a 6,55 en cas de séro-
conversion chez celui-ci, comparé
au risque de 2,65 en cas d'exposi-
tion aux jeunes enfants de moins
de trois ans [10]

Y Encadré 1

Anrs

>PRINCIPAUX FACTEURS DE RISQUE

DE PRIMO-INFECTION CMV CHEZ

LES FEMMES ENCEINTES

Femme séronégative
Bas niveau socio-économique
Meére d’un enfant < 3 ans

Mére d’un enfant gardé en collectivité
Profession exposée : créches, garderie

Sérologie positive du conjoint
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La transmission au feetus survient
principalement in utero par voie
transplacentaire au cours dune
primo-infection ou d'une infec-
tion secondaire chez la meére ; elle
peut également se produire lors de
l'accouchement par contact avec
les sécrétions génitales contami-
nées ou par l'allaitement. Ces 2
derniers modes de transmission ne
donnent jamaislieu a des atteintes
séveres, sauf chez le grand prérma-
turé [1,11,12].

CONSEQUENCES POUR LES
ENFANTS INFECTES IN UTERO
PAR LE CMV

(figure 1)

Le taux de transmission au foetus
lors d'une primo-infection mater-
nelle est de 30 a 40 %. Ce taux aug-
mente avec I'age de la grossesse et
serait maximal au 3¢ trimestre. A
l'inverse, c'est lorsque la transmis-
sion survient au 1* trimestre que
les atteintes du feetus sont les plus
graves [1, 11, 13]. En ce qui concerne
les infections secondaires, leur
fréquence et le taux de transmis-
sion sont mal connus en 'absence
d’études fiables pour les évaluer
mais leur responsabilité dans l'in-
fection in utero de I'enfant est éga-
lement importante [14].

En cas d'infection foetale, la fré-
quence des anomalies congénitales
et le risque de séquelles persis-
tantes semblent similaires quelle
que soit la sérologie maternelle en
début de grossesse, contrairement
a ce qui était affirmé antérieure-
ment [1,14, 15].

Parmi les nouveau-nés infectés,
quel que soit le type d'infection
maternelle (primo-infection ou
réinfection/réactivation), les esti-
mations récentes pour la France
montrent que (figure 1) [1] :

13 % sont symptomatiques a la
naissance. Environ la moitié de
ces nouveau-nés symptomatiques
présente une atteinte disséminée

typique : la maladie des inclusions
cytomégaliques. Les anomalies
cliniques les plus fréquentes sont
alors : retard de croissance, hépatos-
plénomégalie, microcéphalie, ictere,
pétéchies, hypotonie/léthargie,
convulsions, associées a diverses
anomalies biologiques. En cas de
forme disséminée, la mortalité est
élevée (20-30 %) et 90 % des en-
fants qui survivent présentent des
séquelles neurosensorielles : retard
mental, psychomoteur, surdité pro-
gressive sévere, troubles visuels...
Parmi les enfants modérément
symptomatiques a la naissance, la
majorité aura un développement
normal mais 25-35 % seront por-
teurs de handicaps plus ou moins
importants a long terme;;

87 % des enfants infectés naissent
asymptomatiques. Environ 5 a 15 %
développeront néanmoins des
séquelles a type de perte auditive
neurosensorielle, retard de dévelop-
pement psychomoteur et altération
visuelle. Les surdités (séquelles les
plus fréquentes) sont bilatérales
dans 50 % des cas, en général lé-
geres et n'apparaissent parfois que
secondairement, plusieurs mois ou
années apres la naissance. Les nou-
veau-nés infectés et asymptoma-
tiques nécessitent donc une surveil-
lance clinique, avec un dépistage
des troubles de l'audition.

En France, le nombre d’issues défa-
vorables de grossesse liées a l'infec-
tion par le CMV (morts fcetales in
utero, déces néonataux et interrup-
tions de la grossesse pour raisons
médicales) est estimé & plus de 300
chaque année. Néanmoins, 4 en-
fants sur 5 nés infectés seront nor-
maux et n'auront aucune séquelle.

DIAGNOSTIC

CHEZ LA FEMME ENCEINTE

Linfection a CMV chez la femme
enceinten’a pas de spécificité: 9o %
des formes sont asymptomatiques,

ce qui complique leur repérage. Le
diagnostic est le plus souvent évo-
qué a loccasion de la découverte
d’anomalies a l'échographie chez
le feetus. 1l est basé sur la sérologie
avec recherche d'IgG + d'IgM anti-
CMV. La détection d'IgM anti-CMV
fait suspecter une primo-infection
mais ne permet pas de la dater pré-
cisément, ni d'en affirmer le carac-
tére primaire. Seules 10 a 30 % des
femmes avec des IgM détectables
sont atteintes d'une primo-infec-
tion récente [11].

On ne peut conclure a une infection
récente quen cas de séroconver-
sion des IgG anti-CMV (apparition
d'IgG spécifiques du virus chez une
femme enceinte antérieurement
séronégative) ou, en l'absence de
test de référence, en cas de consta-
tation d'un indice d'avidité des
IgG anti-CMV faible. Lorsquune
infection est suspectée et que I'in-
dice d'avidité est intermédiaire ou
proche des seuils d'interprétation,
linterprétation des résultats en
matiere de datation est délicate : il
est alors souhaitable qu'un contréle
soit réalisé par un laboratoire spé-
cialisé pour éviter les erreurs dia-
gnostiques. Quant au diagnostic de
réactivation ou de réinfection, il ne
peut étre fait en dehors des études
de recherche [1,8].

CHEZ L'ENFANT

Un diagnostic anténatal peut étre
réalisé en cas d'infection maternelle
récente (diagnostiquée ou suspec-
tée, surtout pendant la 1 moitié
de grossesse) et/ou du fait de l'exis-
tence de signes échographiques
compatibles avec une infection
congénitale a CMV. Une infection
congénitale peut étre suspectée
devant des anomalies échogra-
phiques: signes d'infection géné-
ralisée (retard de croissance intra-
utérin, hépatosplénomeégalie, ascite
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foetale ou anasarque foeto-placen-
taire..) ou anomalies plus rares et
plus tardives témoignant dune
atteinte neurologique (calcifica-
tions périventriculaires, ventriculo-
mégalie, atteintes cérébelleuses...);
ces anomalies neurologiques re-
présentent le facteur pronostique
majeur, avec un risque élevé de
séquelles et qui doivent faire prati-
quer une IRM.

Une amniocentese est réalisée au
moins 6 a 8 semaines apres la pri-
mo-infection maternelle (délai pour
le développement de linfection
fcetale) et apres la 21° semaine de
grossesse (terme apres lequel la ma-
turité du systéme urinaire feetal est
acquise, permettant une excrétion
du CMV dans le liquide amniotique),
pour prélevement de liquide amnio-
tique a partir duquel la présence du
virus est recherchée par PCR (sensi-
bilité de 78 498 %) [1,3, 8,10, 11].

Lexcrétion de virus par le nouveau-
né est recherchée sur les urines
et la salive par PCR au cours des
deux premieres semaines de vie.
Au-dela, l'infection peut avoir été
acquise en post-natal. Tous les
enfants confirmés a la naissance
comme ayant contracté une infec-
tion congénitale a CMV doivent
étre suivis régulierement, en par-
ticulier du point de vue de l'audi-
tion. En effet, la surdité liée au CMV
survient dans un délai moyen de
33 mois chez les enfants sympto-
matiques et de 44 mois chez les
enfants asymptomatiques [1].

PRONOSTIC

Lorsque le diagnostic d'infection
foetale est posé, 'enjeu devient de
prédire le niveau de sévérité pos-
sible de l'infection pour l'enfant a
naitre. Ce pronostic est difficile a
établir car ce n'est pas parce quily
a infection qu'il y a atteinte feetale.
1l existe différents criteres appor-

tant un faisceau d'informations
mais aucun n'est reconnu comme
permettant d’établir un pronostic
fiable [1, 8]

PRISE EN CHARGE MEDICALE
ET THERAPEUTIQUE

PENDANT LA GROSSESSE

En cas de diagnostic d'une infection
par le CMV pendant la grossesse,
aucun des traitements visant a pré-
venir la transmission au feetus qui
ont été tentés n'est a ce jour validé.
Le Valaciclovir est un antiviral bien
toléré pendant la grossesse : une
seule étude a montré que son uti-
lisation chez des meres porteuses
d'un feetus infecté présentant des
anomalies échographiques mi-
neures permettrait dobtenir une
proportion plus importante de nou-
veau-nés strictement asymptoma-
tiques mais des études randomisées
avec groupe contréle sont indispen-
sables [16].

Lobtention d'une immunisation
passive par linjection intravei-
neuse d'immunoglobulines hyper-
immunes anti-CMV 5 a fait l'objet
de quelques études avec des résul-
tats discordants [8, 11,13].

La grossesse doit bénéficier d'un sui-
vi spécialisé avec réalisation d'écho-
graphies mensuelles a la recherche
d’anomalies évocatrices d'infection
congeénitale, éventuellement com-
plétée dune IRM cérébrale foetale.
En cas de dépistage d’anomalies
cérébrales graves ou d'atteinte dis-
séminée, une interruption médi-
cale de grossesse (IMG) peut étre
proposée ; devant des anomalies
échographiques plus mineures, un
pronostic sera établi a la suite d'un
bilan poussé incluant des résultats
de biologie feetale afin de conseiller
les parents.

APRES LA NAISSANCE
Un traitement par Valganciclovir
de nouveau-nés symptomatiques

v Encadré 2

> PRINCIPAUX CRITERES PREDICTIFS
DE LATTEINTE FEETALE ET/OU DE SA
GRAVITE

Age gestationnel au moment de la
transmission : risque maximal d’atteintes
neurologiques avec séquelles si infection pré-
conceptionnelle ou pendant le 1*" trimestre de
grossesse.

Anomalies cérébrales a I'’échographie
confirmée par I'IRM au 3° trimestre : risque
majeur de séquelles mais I'absence de
malformation cérébrale visible ne donne pas de
certitude de normalité du développement.

Nourrisson symptomatique a la naissance.

Autres paramétres discutés
Primo-infection maternelle : la trés grande
majorité des études récentes conclut a un risque
et une gravité des séquelles identiques aprés
primo-infection ou infection secondaire.
Niveau de la charge virale dans le liquide
amniotique : fiabilité discutée.
Traitement de la femme enceinte visant
a minimiser la transmission et la gravité
de I'atteinte foetale (protocoles en cours) :
actuellement aucun traitement n’est validé.

avec des anomalies neurologiques
a montré son efficacité en amélio-
rant ou stabilisant I'audition et le
développement psychomoteur [17].
Cependant, en l'absence dAMM
pour le nouveau-né et compte-tenu
de la pauvreté des données dispo-
nibles sur la tolérance a long terme
du traitement dans cette popula-
tion, les attitudes thérapeutiques
sont hétérogénes en France [1].
Les traitements chez les nouveau-

5. Lesimmuno-
globulines
anti-CMV nont
pas dautorisation
de mise sur le
marché (AMM)
en France mais
font l'objet d’'une

nés asymptomatiques ne sont pas ?TU (autorisation
. . , emporaire

{e§omméndes et aufzune étuden'a . viication )

€té publiée sur le sujet. nominative.

Tous les enfants confirmés infectés
a la naissance doivent faire l'objet
d'un suivi régulier, en particulier
pour dépister une surdité, méme si
le bilan initial est normal.

PREVENTION

MESURES D’HYGIENE

Il s’agit du seul moyen a I'’heure ac-
tuelle pour éviter la transmission
de I'infection a la femme enceinte
et par conséquent prévenir l'infec-
tion congénitale a CMV. Le CMV se
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MISE AU POINT

s Tableau I

> MESURES DE PREVENTION PROPOSEES PAR LE HAUT CONSEIL DE SANTE
PUBLIQUE [1]

ou
peut-on

rencontrer
leCMV ?

Salive

Larmes

Sécrétions
nasopha-
ryngées

Urines

Sécrétions
génitales

La survie du virus sur les jouets, les vétements mouillés ou les aliments

Ne pas faire

Embrasser un bébé ou un enfant sur la
bouche.

Gouter dans I'assiette du bébé.
Partager I'assiette, la bouteille ou un
aliment (gateau...).

Finir le plat du bébé.

Sucer la tétine du bébé ou gouter au
biberon.

Embrasser un bébé ou un enfant qui
pleure sur les joues.

Aspirer le nez d’'un bébé enrhumé sans
précautions.

Embrasser un bébé trés enrhumé sur
les joues.

Toucher un pyjama mouillé avec les
mains.

Prendre un bain avec le bébé (qui risque
d’uriner).

Toutes ces précautions concernent aussi
le futur pére.

secs (biscuits...) peut étrede 6 h .

Se laver les mains aprés avoir touché ou rangé les jouets.
Lavez les jouets réguliérement et en particulier dés qu’un enfant est malade.

Pour les professionnelles de la petite enfance :
- utiliser des gants jetables pour les changes ;

- et se laver les mains avant et apreés le change ;
- utiliser le gel hydro-alcoolique.

Le prendre dans ses bras. Lembrasser
sur le front ou sur les cheveux.
Ou faire un calin.

Avoir des assiettes, des verres
et des couverts individuels.
Tester la température du
repas avec le dos de la main.
Gouter le plat avec

une autre cuillére.

Avoir une brosse a

dent individuelle.

o
X

Le prendre dans ses bras. —
Lembrasser sur le front '3 \

/ \
ou sur les cheveux. ( |
Ou lui faire un calin. "\ /

Aspirer les sécrétions du bébé avec précau-
tions (et en cas d'utilisation d’'un mouche-
bébé, le nettoyer immédiatement en
suivant la notice).

Ou utiliser des mouchoirs en papier et les
jeterimmédiatement aprés usage.

Se laver les mains 15 a 20 secondes tout de
suite aprés avoir mouché un enfant ou un
bébé, et si ce n'est pas possible, nettoyer les
mains et utiliser du gel

hydro-alcoolique.

Le prendre dans ses bras.

Lembrasser sur le front -
ou sur les cheveux. m

Ou lui faire un calin.

Jeter les couches mouillées
immédiatement.

Se laver les mains 15 i
a 20 secondes apreés les

changes ou aprés avoir k
touché un vétement mouillé. -

Et si ce n'est pas possible,

utiliser du gel hydro-alcoolique.

Avoir ses propres affaires de toilette.

Utiliser un préservatif si changement de
partenaires ou si suspicion d’infection a
CMV chez le conjoint.

transmet surtout lors de l'exposi-
tion aux liquides biologiques d'un
enfant de moins de 3 ans infecté
(urines, salive). L'information des
femmes et I'application de régles
d’hygiene simples, décrites dans
le tableau I, sont préconisées dans
toutes les recommandations offi-
cielles [1,18 a 24]. Certaines études
ont montré lefficacité de cette
information sur les risques liés a
l'infection CMV chez des femmes
séronégatives [9, 25, 26].
Néanmoins, elles ne sont pas évi-
dentes a appliquer au quotidien par
une mere vis-a-vis de son enfant. Il
est donc indispensable, pour espé-
rer avoir un impact positif de ces
mesures, que les médecins soient
eux-mémes sensibilisés et quen
conséquence ils informent les
femmes enceintes ou ayant un pro-
jet de grossesse du risque lié¢ a une
infection CMV congénitale et des
moyens de s’en protéger. C'est loin
d’étre le cas comme en témoignent
plusieurs études [10,27 2 29].

VACCINATION

II n'y a actuellement aucun vac-
cin disponible, méme si de nom-
breuses recherches sont menées.

DEPISTAGE

Le dépistage sérologique systéma-
tique de l'infection a CMV chez la
femme enceinte ou ayant un désir
de grossesse continue a faire débat.
Il aurait pour objectif de réduire I'in-
cidence des complications graves
de linfection congénitale a CMV,
en repérant les femmes séronéga-
tives. En France, en 2004, IAgence
nationale d'accréditation en santé
(ANAES), aujourd’hui Haute Autori-
té de santé (HAS), soulignait que ce
dépistage n'était pas recommandé
du fait notamment des incertitudes
diagnostiques, de I'absence de thé-
rapeutiques validées et des difficul-
tés a établir un pronostic foetal avec
le risque d'IMG indue [18].
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En 2015, le Colléege national des
gynécologues et obstétriciens
francais (CNGOF) réaffirmait que
les criteres d'un bon dépistage
tels que définis par I'Organisa-
tion mondiale de la santé (OMS)
n'étaient toujours pas réunis pour
envisager de revoir cette position
[19]. Néanmoins, devant les progres
des connaissances et l'avenement
de techniques beaucoup plus per-
formantes en termes de diagnostic
(PCR, échographie, IRM cérébrale),
certains plaident pour le dépistage
systématique [3, 9, 30, 31]. D’autres
pronent un dépistage ciblé sur les
meres de jeunes enfants gardés en
collectivité et celles travaillant au
contact de ces derniers [12, 22]. En
France, une femme enceinte sur
quatre a au moins une sérologie
CMV durant sa grossesse [32].

Le HCSP a donc réuni en 2018 un
large groupe d’experts afin d’actua-
liser les recommandations de 2004
en pesant lensemble des argu-
ments pour et contre le dépistage.
Il en est ressorti que le dépistage,
tant général que ciblé, reste non
recommandé. Un des éléments
pris en compte a notamment été
que les résultats les plus récents
des études de séroprévalence et
de cohortes ont montré que, dans
les zones ou la séroprévalence est
proche de 50%, comme en France,
des infections congénitales avec
séquelles peuvent également sur-
venir chez des femmes séroposi-
tives lors d'une infection secon-
daire (réinfection ou réactivation)
avec une fréquence et une gravité
similaire a celle constatée suite a
une primo-infection [1].

Seul est préconisé un dépistage
orienté sur des signes cliniques
chez la mere (symptomes grip-
paux, syndrome mononucléosique)
ou sur la découverte d’anomalies
échographiques compatibles : en
cas d’infection CMV, la femme en-
ceinte sera orientée vers un spécia-

liste d'infectiologie feetale au sein
dun centre pluridisciplinaire de
diagnostic prénatal.

Cette position quant a I'absence de
dépistage systématique en popula-
tion générale est la méme dans les
autres pays industrialisés [12, 15, 20
a24,33].

EN MILIEU DE TRAVAIL

PROFESSIONNELS A RISQUE
Compte-tenu des modes de trans-
mission du CMV, deux modes de
contamination sont possibles en
milieu professionnel.

Par contacts étroits et répétés
avec des liquides biologiques de
personnes excrétant du virus : il
s’agit principalement des jeunes
enfants et des patients immuno-
déprimés.

Dans une étude francaise réalisée
chez 256 enfants de 6 creches (age
moyen de 20 mois), 52 % excrétent
du CMV dans leur salive [34].
Létude CrechMV montre une pré-
valence d'excrétion salivaire chez
les enfants en créche de 40 % dans
un échantillon de 8o créches repré-
sentatives du territoire national
[1, 35]. Ces études dans les créches
francaises montrent que les en-
fants s’infectent dans les six mois
suivant 'arrivée a la creche et que
les charges virales les plus élevées
sont retrouvées chez les « petits »,
avant 18 mois.

Plusieurs études ont montré que la
séroprévalence du CMV est supé-
rieure chez les personnels de creche
et de garderies par rapport a une
population de référence [36 & 40].
Dans I'étude francaise de Billette de
Villemeur et al. portant sur 395 per-
sonnes exposées [40] (personnels
de créche et de halte-garderie), les
facteurs associés a cette prévalence
accrue sont, comme dans d'autres
études, l'ancienneté de l'exposi-

tion, le travail en creche plutdt
quen halte-garderie, la réalisation
de taches de nettoyage et un anté-
cédent de travail en maternité. En
revanche, contrairement a d'autres
études [36, 38], l'age des enfants
pris en charge n'influe pas, proba-
blement du fait que les personnels
tournent sur les différentes sections
au cours de leur carriere. Cependant,
la part du risque attribuable a l'ex-
position professionnelle n'est que
de 30 % ; des facteurs tels que la pré-
sence d'enfants a la maison et aussi
leur mode de garde influent tout
autant. Le fait d’avoir un conjoint
travaillant en créche majore égale-
ment le risque. Une étude menée
aux Ftats-Unis par Adler montre
que le taux annuel de séroconver-
sion CMV chez les femmes séro-
négatives travaillant en creche est
de 11% vs 2 % seulement chez les
témoins [36]. Il faut néanmoins sou-
ligner que quelques études n'ont
pas retrouvé ce risque professionnel
accru [18, 41].

S'agissant des personnels travail-
lant en pédiatrie et dans les services
prenant en charge des patients im-
munodéprimés, aucun sur-risque
n'a pu étre démontré [42, 43]. A
noter quune étude francaise [42]
confirme l'absence de sur-risque
chez les infirmieres de pédiatrie et
de service d'immunodéprimés mais
montre que les auxiliaires de puéri-
culture travaillant a I'hépital ont un
risque accru : il faut cependant sou-
ligner que, dans cette étude, sont
regroupées celles qui travaillent en
créche et celles qui sont en unités
de soins. Cette différence entre les
créches et les services hospitaliers
est probablement due a l'effet pro-
tecteur des précautions standard
appliquées systématiquement dans
les services de soins.

En résumé, le risque profession-
nel de contamination par le CMV
est avéré parmi les personnels de
creche mais il semble du méme
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niveau que celui induit par le fait
d’étre en contact a domicile avec
des enfants, ot les régles d’hygiéne
sont moins bien pratiquées qu'en
milieu professionnel [1, 40, 42, 44].
A Toccasion d’un accident expo-
sant au sang (AES).
1l pourrait y avoir transmission du
virus en cas d’AES lors de la mani-
pulation d'un liquide biologique
contaminé : aucun cas n'a été
retrouvé dans la littérature, ni en
milieu de soins, ni en laboratoire.

CONDUITE A TENIR VIS-A-VIS
DU RISQUE CMV EN MILIEU
PROFESSIONNEL

Un consensus existe pour ame-
liorer le niveau de connaissance
des femmes en age de procréer et
travaillant au contact de jeunes
enfants sur la gravité de I'infection
néonatale a CMV et les moyens de
s'en protéger. La prévention passe
par le respect de regles d’hygiene
de base (tableau I) qui doivent étre
rappelées a I'embauche et lors du
suivi individuel en santé au travail.
Laremise d'un document écrit d'in-
formation peut étre utile.
Enrevanche,iln’y a pas d'indication
au dépistage dans les postes expo-
sés pour les raisons décrites plus
haut [1]. Certes,la connaissance d'un
statut séronégatif chez une femme
enceinte peut l'inciter a mieux res-
pecter les regles d’hygiene mais ces
mesures ne sont pas spécifiques:
elles sont indispensables aussi
pour protéger contre d’autres virus
notamment celui de la grippe. En
outre, la personne séropositive peut
se réinfecter et doit donc elle aussi
respecter les regles d’hygiene.
Certaines équipes de santé au tra-
vail ont néanmoins mis en place
un dépistage pour les personnels
travaillant au contact de jeunes
enfants (établissements de santé,
créches) [41]. 1l est en général réa-
lisé a I'embauche avec une infor-
mation des femmes séronégatives

sur les risques et les moyens de s'’en
protéger. Cependant, ce type de
dépistage peut induire une fausse
sécurité laissant croire aux femmes
séropositives qu'elles sont immuni-
sées et donc protégées, comme par
exemple pour la rubéole, alors que
ce n'est pasle cas pour le CMV : elles
doivent en étre informeées. Il serait
en outre logique de refaire une séro-
logie en tout début de grossesse, au
mieux juste avant, chez la femme
séronégative. Lindication dun
suivi sérologique ultérieur ne fait
l'objet d’aucune recommandation
officielle : il est de toute facon indis-
pensable, dans ce cas, dorienter la
femme vers son obstétricien afin
d’évaluer l'opportunité d'un suivi et
ses modalités.

Méme en l'absence de dépistage
en santé au travail, de nombreuses
femmes sont dépistées en début
de grossesse et la question de la
conduite & tenir devant une femme
enceinte séronégative travaillant
au contact d'enfants de moins de
3 ans peut se poser. Il est indis-
pensable de I'informer des risques
et de I'importance du respect des
regles d’hygiene pour éviter tant
une primo-infection qu'une réin-
fection (tableau I).

En ce qui concerne une éventuelle
éviction temporaire des femmes
enceintes travaillant au contact
d’enfants, 1a encore les avis sont
partagés. Ainsi, en Suisse et en
Belgique, les femmes enceintes
travaillant en créche ou garderie
ne doivent pas étre en contact avec
des enfants de moins de 3 ans [20,
21]. Ces restrictions ne s’appliquent
qu’aux femmes séronégatives pour
le CMV en Allemagne [44].
D’autres soulignent que le CMV est
ubiquitaire, que les femmes séro-
positives peuvent se réinfecter avec
les mémes conséquences pour l'en-
fant et ne conseillent donc pas le
retrait des femmes séronégatives :
il faut considérer tout enfant de

moins de 3 ans comme excréteur
et respecter scrupuleusement les
regles d’hygiéne [12, 45]. Une option
choisie par certaines équipes de
santé au travail en France est de pri-
vilégier les postes en contact plutét
avec les grands (moins de changes)
pour les femmes enceintes.

CONCLUSION

Le cytomégalovirus est a lorigine
des infections congénitales et péri-
natales les plus fréquentes, avec
des conséquences parfois graves
pour l'enfant. En milieu de travail,
si un risque accru a été mis en évi-
dence pour les femmes enceintes
travaillant en creche, il est discuté
pour celles travaillant au contact de
patients infectés dans les services
de soins, probablement du fait de
I'application, au quotidien, des pré-
cautions « standard ». Les seules
recommandations en matiere de
prévention qui fassent consensus
sont l'information sur le risque des
femmes enceintes quel que soit leur
statut vis-a-vis du CMV, travaillant
au contact des enfants de moins de
3 ans, qui est souvent insuffisante,
et le respect scrupuleux des regles
d’hygiene. En ce qui concerne le dé-
pistage des femmes séronégatives
pour le CMV, il reste non recom-
mandé tant en population générale
quen milieu professionnel. En effet,
le risque d'infection congénitale
doit étre pris en compte aussi bien
chez les femmes séropositives que
chez les femmes séronégatives en
début de grossesse.
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Villemeur, présidente du groupe de
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